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ASSOCIATION FRANCAISE 


POUR 


L’ETUDE DU CANCER 


Séance du lundi 20 juillet 1908. 


Présidence de M. BoucHuarp. 


M. le SECRETAIRE GENERAL rend compte de la correspondance 
courante. Elle comprend : 

1° Des lettres de MM. Barrier, Gaucher et Albert Robin s’excu- 
sant de ne pouvoir assister 4 la séance; ; 

2° Des lettres de remerciements de MM. Milian et Récamier 
nommés membres titulaires; 

3° Des lettres de candidature de MM. X. Bender, Bra, Brault, 
Chevassu, Maugeais, candidats au titre de membre titulaire et de 
MM. Hardouin de Rennes et Hoche de Nancy, candidats au titre de 
membre correspondant. 


Ces candidatures sont renvoyées 4 la commission d’admission. 


Des affections précarcéreuses de la peau et des muqueuses. 


Par M. J. Darier. 


A Vheure actuelle, nous sommes en présence de deux solutions 
du probléme étiologique du cancer, hypothétiques lune et l'autre. 
La premiére suppose que les tumeurs cancéreuses résultent de 
lapport d’un élément étranger a l’organisme, qui s’y implante et s’y 
multiplie 4 la faveur de circonstances locales prédis posantes; c’es 
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la théorie exogéne ou parasitaire. Quand on envisage la chose de haut, 
elle parait extrémement séduisante. L’apparition pour ainsi dire 
accidentelle, d’un néoplasme indéfiniment progressif, devenant des- 
tructif et infectant, susceptible de donner naissance a des foyers mul- 
tiples de méme structure histologique, est due apparemment & ce 
que quelque chose de nouveau est survenu : ce doit étre un parasite. 

Les expérimentateurs serrant la question de prés, fournissent un 
appoint considérable 4 cette doctrine en montrant que les tumeurs 
cancéreuses sont indéfiniment inoculables en série aux animaux de 
méme espéce. Mais, le germe ou virus pathogéne, ils n’ont pas 
réussi encore 4 lVisoler des cellules cancéreuses elles-mémes; il leur 
a jusqu’a présent échappé. 

En regard se placent les théories qui rattachent le développement 
des tumeurs cancéreuses 4 des déséquilibrations cellulaires dont les 
conditions préexistent dans Porganisme ou s’y développent par le 
jeu des évolutions cellulaires pathologiquement modifiées. Ces 
théories endogéenes ou cellulaires ce sont surtout les histologistes qui 
les défendent; il faut avouer qu’elles sont un peu vagues, mysté- 
rieuses, difficiles & démontrer; et cependant elles s’appuient sur 
une longue série de faits bien observés qu’il est impossible d’écarter 
du débat a priori. 

On est d’accord sur ce point que le probléme est certainement 
trés complexe. Tant qu’il n’est pas résolu, il y a sans doute avantage 
a ne négliger aucune de ses données, ne fiit-ce qu’en vue de savoir 
dans quel sens il y a lieu d’orienter les recherches. 


Cette considération m’a conduit 4 vous entretenir des affections 
précancéreuses. On a appelé ainsi des états morbides qui sont si 
fréquemment Vorigine de cancers que la coincidence ne peut pas 
étre l’effet d’un simple hasard. 

Parmi les affections de cet ordre, celles qui siégent & la peau et 
aux orifices muqueux sont particuliérement intéressantes : en effet, 
elles sont accessibles 4 examen clinique dés leur début et & tous 
les stades de leur évolution; d’autre part, grace 4 la biopsie, elles 
peuvent étre soumises 4 l’investigation histologique au moment le 
plus opportun. 

Ces affections précancéreuses de la peau et des muqueuses acces- 
sibles & la vue, peuvent étre rangées en trois catégories : 
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1° Malformations ; 

2° Dégénérescences de tissus, n’affectant pas un caractére inflam- 
matoire ; 

3° Lésions inflammatoires ou reliquats d’inflammation. 

Dans le premier groupe se rangent les nevi dont je parlerai tout 
d’abord. 

Comme type du second groupe, je choisirai la dégénérescence 
sénile de la peau et la dystrophie présénile; on pourrait y joindre des 
dystrophies analogues, telles que celles du xeroderma pigmentosum, 
de l’arsénicisme chronique, de la radiodermite professionnelle; mais 
de ces derniers types morbides je ne dirai que quelques mots. 

Dans le troisitme groupe je prendrai comme exemple la leuco- 
plasie. Il renferme en outre une foule d’affections owt le cancer appa- 
rait avec une fréquence variable et qui ne sont reliées entre elles 
que par une seule condition commune, |’état inflammatoire : Je fais 
allusion aux cas dans lJesquels le cancer vient compliquer le lupus 
tuberculeux, les syphilides ulcéreuses, les ulcéres simples et les 
fistules, les cicatrices de toute espéce, la dermatose des ramoneurs, 
goudronneurs et paraffineurs, le psoriasis méme, etc. 

Quant & la maladie de Paget du mamelon, je lui assigne une place 
4 part, car j’ignore si elle est une affection précancéreuse ou si elle 
ne serait pas plutét une affection d’emblée cancéreuse. 


1° Nevi. — Les nevi qui se transforment quelquefois en cancer 
sont ceux du type appelé verrue molle, nevi tubéreux ou cellulaires, 
lentigos, ou vulgairement « grains de beauté ». 

A quelque variété qu’il appartienne, un nevus de cet ordre, qu'il 
soit pigmenté ou non, pileux ou glabre, verruqueux ou plat, a pour 
caractéristique les cellules neviques. 

Celles-ci sont des éléments d’apparence épithéliale qui sont infil- 
trés dans le derme 4 une profondeur variable et s’y trouvent isolés ou 
groupés en trainées, en amas ou en ilots, de telle sorte que le tissu 
du néoplasme affecte parfois la structure alvéolaire du carcinome. 

On a longtemps admis qu'il s’agissait de cellules conjonctives 
anormales ou modifiées, et notamment de cellules endothéliales. 
Aussi, lorsqu’une tumeur maligne se développe au dépens d’un 
nevus la qualifiait-on d’endothéliome, ou de sarcome, ou de mélano- 
sarcome si elle était pigmentée. 
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Les travaux d’Unna et de ses éléves ont prouvé que ces cellules 
neviques d’aspect épithélial sont réellement d'origine, de nature, 
de provenance épithéliale; qu’elles dérivent des cellules malpi- 
ghiennes qui ont été enclavées dans le tissu mésodermique du 
derme, soit avant, soit aprés la naissance, qui s’y sont fixées sous 
une forme légérement modifiée, et qui, dans ce siége hétérotopique, 
vivent d’une vie latente, dans un état de sommeil, d’ordinaire 
persistant. 

Lorsque ces cellules se réveillent, qu’elles se mettent 4 proliférer 
et donnent naissance 4 un néoplasme, celui-ci est donc un épithé- 
liome ou un carcinome, et non un sarcome. Le point de départ de 
la tumeur maligne qui nait dans ces conditions et son allure parti- 
culiére, conduisent 4 lui donner un nom spécial : celui de nevo-car- 
cinome proposé par Unna me parait trés acceptable. 

Le nevo-carcinome est rare par rapport a l’excessive fréquence 
des nevi, dont peu de sujets ne portent pas au moins quelques 
exemplaires sur leurs téguments; il est assez commun au contraire 
par rapport au total des tumeurs malignes de la peau. 

Les conditions qui déterminent l’évolution ou la transformation 
d’un nevus en nevo-carcinome, ne sont pas connues. La doctrine 
traditionnelle est qu’il y a un danger réel & irriter les nevi, que les 
grattages, les frottements, les applications médicamenteuses inlem- 
pestives, que l'intervention chirurgicale elle-méme, les excitent a 
proliférer; on ena fait un type des noli me tangere. Personnellement, 
ainsi que tous les dermatologistes, j’ai été maintes fois, par des 
personnes désireuses de se débarrasser d’une minime difformité, 
appelé a traiter des nevi par l’électrolyse, le galvano-cautére, la 
radiothérapie ou l’excision. Jamais je n’en ai vu prendre de ce fait 
une évolution maligne. ; 

Il se pourrait, a la vérité, que les irritations banales répétées, en 
méme temps qu’elies excitent les éléments 4 proliférer, apportent 
avec elles un élément étranger, qui fait défaut lorsque l’intervention 
est aseptique. 

Toutefois les résultats fournis par l‘examen histologique de nzvo- 
carcinomes débutants, cadrent mal avec cette hypothése. La proli- 
fération cellulaire se fait manifestement aux dépens des cellules 
neeviques; or il est impossible au début de reconnaitre si, en un 
point donné, cette prolifération est simple et bénigne, ou si au con- 
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traire elle est cancéreuse. Lorsque le néoplasme a pris manifeste- 
meot une allure maligne, il revét tantot aspect de l’épithéliome 
tubulé ou baso-cellulaire, ce qui se congoit, attendu que les cellules 
neviques sont originairement des cellules basales de l’épiderme 
plus ou moins modifiées; tantét aspect du sarcome simple ou 
mélanique. 

Les métastases, notamment les nodules cutanés secondaires qui 
pullalent au pourtour ou 4 distance, ont la méme structure. On y 
retrouve souvent aussi des cellules neviques et du pigment qui 
 attestent l’origine premiére de ces néoplasmes. Le nzvo-carcinome 
a donc des caractéres qui permettent presque toujours de le distin- 
guer des autres épithéliomes; ce qu'il a de spécial c’est qu’il pro- 
vient de cellules épithéliales hétérotopiques et modifiées. 

Il faut se rappeler d’ailleurs que les nevi cutanés ne sont qu’un 
cas particulier des malformations de tissu d’origine embryonnaire 
ou €volutive; celles-ci se rencontrent également ailleurs, oii l’infec- 
tion surajoutée est encore moins vraisemblable. On sait combien il 
est fréquent que les malformations internes ou tératomes se trans- 
forment en cancers et ce sont les faits de cet ordre qui fournissent 
une de leurs meilleures bases aux théories de Cohnheim et de 
Ribbert. Ils sont par contre peu favorables a la doctrine infectieuse. 

2° Dégénérescences sénile et présénile de la peau. — On constate 
trés communément chez les vieillards une dégénérescence cutanée, 
qui souvent se complique de kératoses séniles, lesquelles peuvent 
devenir le point de départ d’épithéliomes et méme d’épithéliomatose 
multiple. 

On connait une dégénérescence trés analogue qui se rencontre 
chez les marins, les cochers, les cultivateurs, etc., en un mot chez 
les personnes qui sont professionnellement exposées aux intem- 
péries. Cette affection, qu’on peut appeler dystrophie présénile, con- 
duit elle aussi aux épithéliomes, et Unna en a décrit une forme sous 
le nom de Karzinom der Seemanshaut. 

Ces dégénérescences sont régionales, affectent surtout les parties 
découvertes; elles sont soumises aux influences de l’age, des irrita- 
tions répétées et principalement de celles d’ordre atmosphérique, 
lumiére solaire, vent, froid, etc.; je crois qu’en outre elles relévent 
fréquemment d’une prédisposition héréditaire. C’est 1a tout ce que 
l'on sait de leur étiologie. 
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L’analyse histologique doit porter sur les trois stades de l’affection. 

Au stade de dégénérescence diffuse on constate des lésions der- 
miques et des lésions épidermiques. La trame du derme est allérée 
en ce que le réseau élastique est devenu basophile et que les 
faisceaux conjonctifs sont souvent homogénes ou colloides; les 
vaisseaux sanguins sont fréquemment enflammés ou sclérosés et 
entourés de cellules migratrices. L’épiderme est atrophié dans ses 
couches malpighiennes, tandis que sa couche cornée est épaissie. 

Au stade de kératose sénile, quand on examine les taches rouges 
et crotiteuses qui se disséminent au hasard sur le front, le nez, les 
joues et le dos des mains, on y trouve les lésions suivantes : L’épi- 
derme est irrégulier; sous une sorte de crotite cornée, sa surface 
est bourgeonnante, papillomateuse ou au contraire lisse et tendue; 
mais dans les deux cas on Je voit émettre en profondeur des bour- 
geons coniques ou arrondis qui tendent a se ramifier. Tres commu- 
nément on trouve dans le derme sous-jacent des ilots ou des nappes 
de cellules lymphoides ou plasmatiques. 

Quant au stade d’épithéliomatisation il est fort difficile de dire ot 
il commence; le clinicien et lhistologiste sont 4 cet égard également 
embarrassés. La plupart des taches de kératose persistent indéfini- 
ment en s’étendant lentement, ou bien elles peuvent guérir et dispa- 
raitre; la minorité d’entre elles se transforment insidieusement en 
épithéliomes du type plan cicatriciel, ou ulcus rodens pouvant aboutir 
au cancer bourgeonnant, ou au cancer térébrant et mutilant, et con- 
duire a la mort. 

Quand on analyse histologiquement un grand nombre de ces |é- 
sions de kératose suspectes d’épithéliomatisation, il arrive fréquem- 
ment que le résultat de 'examen reste douteux. La transition entre 
le bourgeonnement plus ou moins atypique et l’épithélioma est pro- 
gressive et graduelle, dans certains cas tout au moins; ce dernier 
est du type tubulé ou baso-cellulaire le plus souvent, quelquefois 
Jobulé ou spino-cellulaire, quelquefois mizte. 

On ne saurait dire pourquoi certaines taches de kératose prennent 
une évolution maligne et non d'autres. L’hypothése de l'intervention 
de quelque chose de surajouté, d'un parasite, se présente a l'esprit : 
mais il est impossible d’entrevoir 4 quel moment et sous quelle 
forme son influence se manifeste. On doit avouer. que 1’épithélio- 
matose multiple se comporte plutot comme I'aboutissant, le degré 
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avancé de lésions relativement banales qui se sont aggravées peu 
peu. 

3° Leucoplasie. — La leucoplasie des muqueuses et des demi- 
muqueuses consiste en une modification de leur épithéliome malpi- 
ghien, qui s’épaissit notamment et prend une couleur d'un blanc 
bleuatre, d’un blanc nacré ou d’un blanc de neige suivant le degré 
de laltération. L’histologie montre que ces changements d’appa- 
rence dépendent d’une hypertrophie d’ensemble de |’épithélium et 
d'un trouble de la kératinisation caractérisé surtout par l'‘abondance 
considérable de |’éléidine. 

Je rappelle en passant que toute tache blanche de la muqueuse 
buccale par exemple, n’est pas nécessairement de la leucoplasie ; 
c’est ainsi que le lichen plan par exemple donne Jieu 4 des manifes- 
tations analogues, dont il est cependant facile de faire le dia- 
gnostic. 

L’étiologie de la leucoplasie est encore discutée. Pour les uns, 
tels que le prof. Landouzy et le prof. Gaucher, toute leucoplasie est 
syphilitique. D’autres, sans nier le réle capital de la syphilis, qui est 
en jeu dans environ 80 p. 100 des cas, incriminent en outre les irri- 
tations locales chroniques, c’est-4-dire pour la bouche l'usage du 
tabac, le mauvais état des dents, etc. Cette derniére maniére de voir, 
dont le prof. Fournier est le défenseur le plus autorisé, me semble 
plus conforme a la réalité. Mais, pour la question qui m’occupe en ce 
moment, la solution de ce probléme n’est pas essentielle. 

Ce qui nousimporte davantage c’est de rechercher de quelle nature 
sont les lésions qui constituent la leucoplasie et par quel méca- 
nisme elles se transforment en cancer. 

Aucun histologiste ne met en doute que les lésions épithéliales 
que j'ai esquissées, ne soient d’ordre irritatif ou inflammatoire. La 
clinique montre d’ailleurs qu’elles sont précédées d’un stade de rou- 
geur, de tension, de géne; le microscope décéle, dans le derme 
sous-jacent, les traces non douteuses d’une inflammation chronique. 
Celle-cis’accuse par des infiltrats cellulaires, par des lésions vascu- 
laires, et trés habituellement par une condensation scléreuse du 
tissu. Il est tout & fait plausible que tout cela reléve dela syphilis 
dans la majorité des cas. Je crois qu’en somme les lésions épithé- 
liales de la leucoplasie sont secondaires a des lésions inflammatoires, 
vasculaires et dermiques. 
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C’est sur ce terrain leucoplasique que germent l'immense majorité 
des cancers de la langue et des lévres. Il y a des exceptions, et j’en 
ai rencontré plusieurs; mais elles sont rares. 

La fréquence de la transformation cancéreuse de la leucoplasie 
n’est pas facile 4 déterminer numériquement; quelques auteurs |’es- 
timent & 30 ou méme 50 p. 100; je pense que l'évaluation de 
45 p. 100 est plus exacte. 

Quant au mode suivant lequel se fait cette transformation, ou cette 
évolution, voici ce que j‘en peux dire, aprés avoir eu soin, depuis 
bien des années, de saisir toutes les occasions qui pouvaient 
m’éclairer sur ce point. 

L’épithéliome surleucoplasique peut débuter de deux fagons : Le 
plus souvent c’est par une élevure papillomateuse, qui est d’autant 
plus suspecte qu’elle est mieux circonscrite par un ourlet kératosique 
et que sa base est plus indurée. Toutefois il faut bien savoir qu’il 
existe une variété végétante, verruqueuse, de la leucoplasic notam- 
ment & la langue, laquelle peut persister trés longtemps, peut-étre 
méme indéfiniment sous cette forme. Il est fort malaisé en clinique 
de distinguer cette leucoplasie muqueuse d’un épithéliome débutant. 
J’ai renconiré des cas ou examen histologique lui-méme ne permet- 
tait pas une affirmation formelle dans l’un ou dans l’autre sens. Si 
l’on constate un accroissement en profondeur des travées épithéliales 
interpapillaires avec un léger bourgeonnement latéral et avec quel- 
ques globes cornés, faut-il en conclure que |’épithéliomatisation 
commence? Je ne saurais le dire. Car ce serait une erreur de croire 
que l’épithéliome des lévres.ou de la langue a toujours cette appa- 
rence de pustule & développement excentrique dont nous a parlé 
Borrel, avec métatypie cellulaire. C’est le cas le plus habituel. 
Mais j'ai vu des épithéliomes dans lesquels le bourgeonnement 
était si peu atypique que le diagnostic histologique a di rester 
indécis; or la récidive in situ a montré qu'il s’agissait bien de 
cancer. 

Dans un second groupe de fails, plusieurs épithéliomes surleuco- 
plasiques débutent par une fissure ou une ulcération. Sur une langue 
leucoplasique on doit s'attendre A rencontrer des ulcérations de 
quatre ordres différents : des fissures ou crevasses simples; des 
ulcérations syphilitiques; des ulcéralions spéciales, anguleuses, bor- 
dées d’un fin sillon trés net, incessamment récidivantes et qu'on peut 
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appeler ulcérations leucoplasiques; ou enfin une ulcération qui 
marque le début du cancer. 

Cette derniére ne différe de la fissure simple que par sa persis- 
tance plus grande, par l’induration ligneuse qu’on lui reconnait au 
palper, en somme par des nuances délicates 4 saisir. Or c’est 1a la 
forme la plus dangereuse du cancer, la forme plongeante d’emblée, 
ou il est rare que l’intervention chirurgicale puisse étre assez pré- 
coce. On ne sait donc pas trés bien quelles sont en pareil cas les 
lésions histologiques initiales, et si elles sont aussi insidieuses que 
dans la forme papillomateuse. 


Ainsi, que l’on étudie le nzvo-carcinome, ou la kératose sénile 
ou le cancer leucoplasique, toujours la méme difficullé se présente, 
dans certains cas tout au moins, de décider ou finit l’affection pré- 
cancéreuse et ot: commence le cancer. 

Ne doit-on pas voir, dans cette transition insensible entre les deux 
ordres de lésions, un argument sérieux contre la théorie parasitaire? 


Si je ne craignais pas d’abuser de la patience de mon auditoire, je 
citerais encore d'autres exemples d’affections précancéreuses, choisis 
parmi des dystrophies qui, pour étre plus rares, n’en sont pas moins 
des plus instructives. 

Voici par exemple le xeroderma pigmentosum de Kaposi qui est 
une dystrophie cutanée familiale, non congénitale mais apparaissant 
dans le cours de la premiére enfance, souvent a la suite d'un éry- 
théme solaire. Cette dystrophie est caractérisée par un état sec de 
l'épiderme, par des taches pigmentaires lenticulaires, des taches 
roses, des télangiectasies, et des taches blanches atrophiques, don- 
nant & la peau un aspect bigarré, moucheté. 

Vers l’Age de huit ou dix ans, un peu plus t6t ou un peu plus tard, 
apparaissent presque fatalement des tumeurs multiples. Ce sont des 
angiomes, des angio-sarcomes, des verrucosités, et surtout des 
épithéliomes de types divers, que rien dans leur structure ne dif- 
férencie absolument des épithéliomes des vieillards. Ils peuvent 
guérir, il est vrai, mais le plus souvent ils sont mutilants, infectants, 
et conduisent 4 la mort. Or il n’est pas douteux, pour tous ceux qui 
ont observé des malades de ce genre, que la lumiére solaire a sur 
leur peau l’influence la plus néfaste; il semble probable qu’en les. 
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mettant 4 l’abri de cette influence on pourrait éviter chez eux le 
développement des néoplasmes malins. 
Cela n’est évidemment pas en faveur d'une origine exogéne. 


Voici d’autre part le cancer arsenical décrit par Hutchinson, affection 
des plus rares. J’en ai publié un cas que j'ai longuement observé 
chez un tuberculeux qui n’avait jamais manié d’arsenic, mais qui 
avait, en quatre ans, absorbé un litre de liqueur de Fowler. II pré- 
sentait sur la face, le cou et les mains une série d’élevures cornées, 
incessamment renaissantes aprés destruction, et dont plusieurs ont 
pris une allure ulcéreuse et envahissante. Histologiquement j’y ai 
trouvé tous les intermédiaires imaginables entre la simple hyperké- 
ratose, le papillome corné et ]’épithcliome pavimenteux lobulé. Si 
en pareil cas un parasite est intervenu il est impossible d’entrevoir 
a quel moment, et en quoi a consisté son influence. 


Voila enfin le cancer des radiologistes. Des cas, peu nombreux il 
est vrai, qu'il m’a été donné d’observer, j'ai gardé l' impression que 
Vévolution maligne des tumeurs qui naissent sur la radiodermite 
chronique des opérateurs résulte d’un degré de plus dans l’irritation 
épithéliale, qu'elle est le résultat extréme d’un processus diffus et 
non d'une inoculation accidentelle surajoutée. 


En résumé, quand on étudie les affections précancéreuses, il est 
impossible de ne pas étre frappé des deux faits suivants : 

1° Trés fréquemment, mais non toujours il est vrai, le cancer se 
présente comme I’aboutissant, le degré extréme et plus ou moins 
désordonné, d'une prolifération épithéliale bénigne préexistante, et 
se relie 4 celle-ci par tous les degrés intermédiaires. 

2° Dans beaucoup de cas les irritations banales, mécaniques, 
chimiques, physiques telles que les radiations lumineuses ou 
autres, interviennent manifestement comme circonstances adju- 
vantes. 

Je ne veux pour le moment retenir que la premiére de ces con- 
statations. Il me semble que le fait de la transition insensible qui 
éxiste entre le processus hypertrophique simple et le processus 
néoplasique malin, rend difficilement admissible l’interprétation du 
cancer comme infection parasitaire surajoutée. Par quoi et 4 quel 
moment se manifeste cette infection? 
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Personne ne soutiendra que dans les nevi, la dégénérescence 
sénile, la leucoplasie, que dans le xéroderma, l’arsénicisme, la 
radiodermite, les lésions végétantes sont d’emblée et dés leur origine 
de nature infectieuse et cancéreuse. On peut admettre cette opinion 
pour les Jésions superficielles initiales de la maladie de Paget, et c'est 
pourquoi je n’ai pas tenu comple de cette affection au cours de ce 
travail. 

Si elles ne sont pas cancéreuses d'emblée, c’est donc qu’elles le 
sont devenues? Or il est souvent (non pas toujours mais souvent), 
impossible d’entrevoir & quel moment et a quel endroit précis. 

ll est fort possible que l’expérimentation démontre dans un avenir 
prechain que certaines tumeurs cancéreuses sont non seulement 
inoculables par greffe, mais encore infectieuses el infectantes, et que 
méme on en démontre le germe parasitaire causal. Dans ce cas un 
pas énorme aura été fait. 

Mais, méme dans ce cas, peut-¢tre sera-t-il prudent de ne pas se 
hater de généraliser. Car, lorsqu’on prononce le nom de cancer, il 
nest pas du tout certain que l'on parle toujours d’une seule et 
méme maladie. 


Les considérations qui précédent ne comportent pas de conclusions 
fermes. Qu'il me soit permis cependant de faire remarquer que, lors- 
qu’on aborde la question en partant des affections précancéreuses, les 
choses se présentent comme si le cancer ne constituait pas une entité 
morbide définie 4 étiologie fixe, univoque et toujours spécifique; il 
parait au contraire infiniment probable que les tumeurs cancéreuses 
ne sont que des syndromes, les aboutissants de processus tératolo- 
giques, dystrophiques et inflarnmatoires, dans lesquels interviennent 
des causes irritantes, mécaniques, physiques, et chimiques, ainsi 
que — probablement — des agents parasitaires, les uns non spéci- 
fiques, les autres peut-étre spécifiques. 
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Phlegmon ancien et cancer consécutif 
de Vestomac, chez une jument. 


Par M. G. Petit, d’Alfort. 


J'ai ’honneur de présenter 4 |’Association une piéce intéressante 
en ce qu’elle apporte une certaine contribution & la mise en évidence 
des relations étroites, parfois existantes, entre l’inflammation chro- 
nique et le cancer, voire méme de la subordination possible, et ici 
probable, du processus cancéreux au processus inflammatoire, 
comme dans certains des faits que nous a signalés M. Ménétrier. 

Cette piéce rare‘! qui m’a été récemment envoyée par M. Rousse- 
lot, vétérinaire en 1° au 40° d’artillerie, & Verdun, comme une 
tumeur de l’estomac siégeant dans le cul-de-sac gauche, 4 peu de 
distance du cardia, provient de l’autopsie d'une jument de six ans, 
qui offrait en outre une congestion généralisée de tout l’intestin 
gréle. A signaler que cette jument a été atteinte de gourme au dépot 
de remonte d’Alencon, en 1906. 


A Youverture de l’estomac, on peut voir en effet, tout contre le 
cardia, qui est ménagé, une sorte de tumeur du volume des deux - 
poings qui ressemble a un cancer largement ulcéré. Son incision 
médiane révéle toutefois lexistence d’une cavité intérieure peu 
spacieuse, remplie d’un liquide puriforme et entourée d’une couche 
épaisse de tissu fibro-lardacé. 

Sans insister davantage, disons que lexamen_histologique 
démontre qu’il s’agit d’un phlegmon ancien des parois gastriques. 
d’origine vraisemblablement gourmeuse. Particularité singuliére, la 
surface dénudée de cette lésion est représentée par un cancer en 
plaque dune assez faible épaisseur, résultant de la prolifération de 
répithélium malpighien du cul-de-sac gauche. II n’existe pas un 
seul point de la surface saillante de l’abcés chronique qui en soit 
dépourvu, et ce cancer est partout extrémement typique. Méme a 
Pceil nu, on devine la sorte de paroi ou d’écorce adhérente, opaque, 
blanchatre, friable, irréguliére et festonnée, épaisse de 0 cm. 5 a 


4. Elle figurera & exposition du cancer de Bruxelles, en septembre prochain, 
parmi les 42 pieces choisies dans mes collections. 
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2 centimétres, qu'il constitue 4 la volumineuse lésion inflamma- 
toire. 

Nous pensons que l’abcés ancien de l’estomac représente la cause 
au moins occasionnelle de |’épithélioma. 

Toujours est-il que nos deux lésions, inflammatoire et néopla- 
sique, entretiennent l’une avec l’autre des rapports véritablement 
trop étroits, pour que lidée que l’inflammation a précédé le cancer 
et en a provoqué l’apparition, par un mécanisme qui nous échappe, 
ne s’impose pas & I’esprit. 


Remarques sur les états précancéreux 
et leur traitement. 


Par M. Pierre Delbet. 


Les diverses communications qui viennent d’étre faites montrent 
Yimportance de certaines lésions dans la genése du cancer. En 
divers organes, des altérations variables, mais toutes bénignes 
précédent le cancer, font son lit. 

Ménétrier nous a montré le rdle des inflammations métaplasiques 
des bronches, des cirrhoses du foie, des cholécystites, des nevi 
cutanés. Darier a insisté sur l’influenee de la leucoplasie. Nous 
savons que les cancers de la thyroide se développent presque tou - 
jours sur des goitres préexistants. Les adénomes du sein, la maladie 
kystique deviennent souvent l’origine des épithéliomes. Les testi- 
cules en ectopie sont avec une particuliére fréquence le siége de 
tumeurs malignes : peut-étre parce qu’ils renferment plus souvent 
que nous ne le croyons les petits adénomes étudiés par Chevassu 
— l’appendice si souvent enflammé présente aussi ses épithéliomes. 
Les cancers de l'utérus se développent sur des cols irrités ou anté- 


rieurement déchirés par des accouchements. Ceux de Ja peau sont 


préparés par des nevi, des papillomes, des cicatrices, des lupus, 
des radio-dermites. 

Notre collégue Ménétrier nous a rapporté un certain nombre de 
faits trés précis, trés soiguensement étudiés et par 14 méme du plus 
haut intérét. Il s’est défendu d’en tirer la moindre conclusion. Mais 
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par la facon méme dont il a exposé les faits, par l’insistance jalouse 
qu’il a mise & nous montrer les formes de passage, il a laissé voir le 
fond de sa pensée. Et d’ailleurs il l’a clairement exposée dans son 
livre qui est certainement l’un des plus beaux qu’on ait écris sur le 
cancer. L’abondance et la précision de ladocumentation, la clarté de 
l'exposition en font une ceuvre remarquable. 

Ménétrier, frappé surtout de ce fait qu’entre l’inflammation épithé- 
liale la plus banale et le cancer le plus infiltré on trouve toute une 
série de formes intermédiaires, considére le dernier comme l’aboutis- 
sant du premier. Le méme processus conduit pour lui de l’inflam- 
mation « au cancer sans qu'il soit nécessaire d’invoquer l’interven- 
tion d’une cause spécifique différente et nouvelle ». 

L’étude cytologique du cancer entraine presque inévitablement & 
cette conclusion, parce qu’en effet il existe tant de formes intermé- 
diaires entre les lésions d’ordre manifestement inflammatoire et les 
cellules cancéreuses qu'on ne peut trouver une caractéristique 
morphologique de l’élément cancéreux. 

Bien plus, certaines affections qui ne se comportent pas comme 
des cancers présentent des lésions telles qu’il est fort difficile, voire 
méme impossible d’en faire le diagnostic histologique. Ainsi dans 
certains papillomes, dans la maladie de l’oreille des rats, on trouve 
des champs microscopiques entiers qui ont l’aspect du cancer; de 
méme dans la maladie de la vulve des chiennes, la maladie de 
Sticker, dont il est encore difficile de dire si elle est ou n’est pas un 
cancer. Et je n’ai pas besoin de rappeler ici combien il est difficile 
d’établir par lhistologiele pronostic de certains papillomes dela vessie. 

Mais de cette ressemblance, de cette similitude de lésions peut-on 
conclure a l’identité de nature? 

Quand on étudie toutes les étapes, tous les échelons des lésions 
qui vont des inflammations épithéliales banales au cancer, on se 
laisse involontairement conduire des unes aux autres et comme on ne 
trouve pas de limite entre les deux par un mode de raisonnement 
peut-étre analogue bien qu’inverse au sophisme du tas de cailloux, 
on arrive 4 conclure que le cancer est l’aboutissant de l ‘inflammation. 

Si au contraire on prend la question par une autre face, si on envi- 
sage la caractéristique propre du cancer, qui me parait étre la 
possibilité pour les cellules épithéthales de coloniser dans les 
espaces lymphatiques, en plein tissu conjonctif, dans les ganglions, 
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partout, on est bien plutét tenté de penser que si le microscope ne 
nous monire pas de différence entre une cellule épithéliale qui a 
acquis cette propriété si remarquable et une autre quine l’a pas, 
c'est que la différence n’est pas d’ordre morphologique. Comme 
cette propriété physio-pathologique si extraordinaire existe incon- 
testablement, et qu’elle est tout 4 fait caractéristique, au lieu de 
faire de aspect morphologique la base de l’argumentation, on est 
conduit & conclure que nos moyens actuels d’investigation optique 
sont incapables de nous éclaircir sug la cause et la nature du cancer 

Les recherches expérimentales récentes ont montré une autre 
propriété tout 4 fait imprévue et tout aussi remarquable des cellules 
cancéreuses, celle d’échapper au vieillissement. Quand on leur 
fournit un bon terrain, elles sont capables de vivre et de se 
reproduire indéfiniment. Elles se comportent comme des cellules 
végétales. 

Sous prétexte que le microscope ne nous montre pas de diffé- 
rence entre une cellule épithéliale enflammée et une cellule cancé- 
reuse, peut-on dire que c’est le méme processus banal, celui de 
Vinflammation, qui donne 4 des cellules une propriété aussi extraor- 
dinaire? N’est-il pas plus sage de conclure que notre microscope 
actuel est impuissant? 

J'avoue que, pour ma part, je suis bien plus disposé 4 considérer 
le cancer qui apparait sur un adénome, sur une cicatrice, sur une 
radiodermite comme une maladie nouvelle tout a fait différente de la 
premiére. De méme quand un cancer se développe sur un kyste 
dermoide, je crois, non pas qu'il est l’aboutissant du kyste dermoide, 
mais bien au contraire que le kyste dermoide est devenu le siége 
d'un cancer. 


Quoi qu’il en soit, il est certain que le cancer se développe plus 
volontiers sur certaines lésions préexistantes. 

La notion des états précancéreux était connue des anciens méde- 
cins et chirurgiens, qui avaient dés longtemps constaté la transfor- 
mation des tumeurs bénignes du sein en tumeurs malignes. Cepen- 
dant, dans sa généralité, elle est en somme récente et elle a un 
corollaire pratique d’une extréme importance. 

Nous ne devons plus rester spectateurs indolents des lésions 
précancéreuses. Il faut les supprimer ou les guérir toutes les fois 
que cela est possible. 


| 

| 

| 

| 

| 


74 BULLETIN DE L’ASSOCIATION FRANGAISE 


Ce cété pratique de la question est singuligrement complexe. 
Pour l’étudier, il faudrait passer en revue la moitié de la pathologie. 

Pour certains organes, l’indication est irréalisable ainsi, pour les 
cirrhoses du foie, ainsi pour les inflammations chroniques des 
bronches. 

Pour d’autres au contraire, elle est trés simple. Nous n’avons pas 
attendu qu’on ait trouvé des épithéliomes dans l’appendice pour éta- 
blir la nécessité fréquente de son ablation. 

De méme tous les chirurgiens admettent qu'il faut enlever les 
adénomes foetaux du corps thyroide sans s’attarder 4 des traitements 
palliatifs. 

Si le foie échappe a la chirurgie, celle-ci revendique les voies 
biliaires. La notion bien établie aujourd’hui que irritation produite 
par des calculs est une cause au moins indirecte de cancer doit peser 
d’un certain poids quand il s’agit de décider une intervention pour 
une cho!écystite calculeuse. 

Les dermatologistes admettent que toute leucoplasie qui devient 
papillomateuse doit étre opérée et par les interventions précoces et 
économiques, on évite certainement un grand nombre de cancers de 
la langue. 

Les nevi et les papillomes cutanés doivent étre traités efficace- 
ment et c’est le triomphe de la radiothérapie ou de la radiumthé- 
Tapie. 

Pour les adénomes du sein, l’indication est précise et facile & rem- 
plir; mais bien plus embarrassante est la maladie kyslique, 
d’autant qu'elle est presque toujours bilatérale. A l'époque ott on la 
considérait comme un épithéliome, on a fait un grand nombre d’am- 
putations des deux mamelles. Une pareille mutilation n'est plus 
permise aujourd’hui puisque l’on sait que c’est une simple cirrhose. 
Mais comme elle est souvent lorigine d’épithéliomes, une étroite 
surveillance s’impose et l’on peut, croyons-nous, diagnostiquer la 
transformation dés ses premiéres phases alors que l’opération est 
encore presque stirement curative. 

Pour les testicules en ectopie, l’embarras est extréme, puisque 
nous ne savons pas pourquoi ils deviennent souvent néoplasiques. 
Sila genése du néoplasme est due 4 l’irritation causée par l’ectopie, 
indication est de remettre le testicule en place. Si au contraire elle 
tient & la présence d’adénomes, & une sorte de malformation, il 
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faut les slates Il y a la une question intéressante qui — de 
nouvelles recherches. 

Il semble aussi que les cancers de l'utérus se développent surtout 
sur les cols dilacérés par des accouchements et dont la muqueuse 
est en ectrupion. 

Aprés les excés d’Emmet qui rattachait presque toute la pathologie 
de la femme Ala cheville cicatricielle, ils’est fait une sorte de réaction 
et il est possible qu’actuellement les gynécologues-francais se désin- 
téressent un peu trop des lésions du col. Peut-étre en amputant 
certains cols, éviterait-on des cancers. Est-ce la métrite cervicale, 
ou bien est-ce la cicatrice qui engendre le cancer? Si c’est cette der- 
niére, on pourrait dire : « A quoi bon, amputer le col? Vous aurez 
toujours une cicatrice ». Cette objection n’est pas valable. Toutes 
les cicatrices ne sont pas égales devant le cancer. On peut affirmer, 
je crois, qu’il y a de par le monde plus de cicatrices chirurgicales 
que de cicatrices cicatricielles. Or, en dehors des cas de greffes ou 
de récidives consécutives 4 des opérations faites pour tumeurs mali- 
ghes, je ne crois pas qu’on ait vu un seul cas de cancer se développer 
sur une cicatrice de réunion par premiére intention. On peut donc 
penser qu’une cicatrice d’amputation de col ne présenterait pas les 
mémes dangers qu'une cicatrice consécutive 4 un accouchement. 

Ce sont en effet ies cicatrices de plaies plus ou moins infectées, 
qui se sont réunies lentement, les cicatrices de brdlures, les 
fistules consécutives 4 des ostéomyélites qui deviennent le siége de 
cancers. 

J'ai observé récemment le développement et |’évolution extraor- 
dinairement rapide d'un cancer sur une cicatrice de plaie septique. 
Je vous demande la permission de vous rapporter briévement ce fait 
qui m’a frappé. 

Une femme de cinquante et quelques années est prise, sept ans 
aprés laménopause, d’une métrorragie assez considérable. Elle con- 
sulte une doctoresse qui lui déclare qu'elle n’a aucune lésion. Huit 
jours aprés, elle expulse un fibrome du volume d’une petite pomme. 
Ilne survient aucun accident. Quelques semaines aprés,’elle expulse 
un second fibrome plus petit. Enfin au mvis de septembre dernier, 
étant aux bains de mer, elle expulse un troisiéme fibrome un peu 
plus gros qu’une mandarine et cette fois éclatent des accidents 
infectieux formidables : grands frissons avec élévations thermiques 

TOME I. — 1908. 6 
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énormes. Le docteur Léo lui fait des lavages utérins, des injections 
de sérum, etc. La température s’abaisse notablement, mais les 
maxima restent au-dessus de 39 et l'état général décline. Le docteur 
Léo lui conseille une hystérectomie et raméne lui-méme la malade 
a Paris. J’hésitais d’abord faire !opération, puis je me décidai 4 y 
recourir comme chance supréme. 

Je fis 4 la fin de septembre 1907 l’hystérectomie abdominale. 
L’utérus infecté était si ramolli qu’il se déchira & peu prés au 
niveau de l’isthme. Je dus reprendre le col avec une pince & traction 
pour |’extirper et je l’extirpai trés largement, coupant en plein vagin 
non seulement pour enlever tous les tissus infectés, mais surtout 

‘pour avoir un large drainage. Aprés l’opération, l’infection qui avait 
un caractére septicémique prit une allure pyohémique. Plusieurs — 
abcés se formérent que je dus inciser mais enfin la malade guérit 
eomplétement et put reprendre sa vie ordinaire. 

L’examen de l’utérus montra que les fibromes s’inséraient dans 
ja cavité du corps et nulle part il n’y avait d’ulcération. 

Au mois de mai dernier, la malade est reprise de pertes extréme- 
ment abondantes. Je l’examine et trouve un énorme épithéliome 
emplissant le vagin. Elle a succombé il y a une quinzaine de jours. 
Ainsi un épithéliome d’une marche extraordinairement rapide s’est 
développé sur la cicatrice d’une plaie infectée. 

Je n’insiste pas sur ce fait malgré tout l’intérét qu’il présente, car 
je voulais seulement noter quelques-unes des indications chirurgi- 
eales quidéroulent de la notion des états précancéreux. 


M. LE PRESIDENT. La discussion est ouverte sur la communication 
de M. Delbet. 


. DISCUSSION. 

M. Lanpovuzy. L’examen histologique du dernier corps fibreux expulsé 
par la malade de M. Delbet a-t-il été fait? 

M. DeLBet. Non, mais macroscopiquement du moins, cette tumeur était 
absolument nette et dépourvue du moindre point suspect. 

M. Lanpouzy. L’observation de M. Delbet est assurément trés intéressante 
a tous les points de vue, mais je ne saurais m’empécher de me demander 
s'il n’existait pas déja dans les lésions de sa malade quelque point can- 
eéreux ou tout au moins précancéreux. 


: 
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M. MENETRIER. Je rappellerai simplement a.ce propos les communications 
de M. Richelot sur l’apparition du cancer au niveau des moignons d’hysté- 
rectomie. Et s'il s’agit bien 1a de cicatrices chirurgicales elles sont faites 
cependant dans des conditions particuliéres d’inflammation. 

M. Pozzi. On a l’air parfois de dire que les hystérectomies subtotales 
peuvent étre en quelque sorte un faclteur de cancer et que les néoplasies 
malignes du moignon cervical ne sont pas une rareté. Je ne saurais trop 
m’élever contre cette maniére de voir. J'ai, pour ma part, exécuté environ 
un millier de ces hystérectomies et je n’ai jusqu’a présent observé encore 
parmi toutes mes opérées, qu’un seul cas de dégénérescence cancéreuse. 
L’on a dit aussi que hystérectomie donnait une cicatrice exposée a lirri- 
tation. Il n’en est rien. Il s'agit la d’une cicatrice par premiére intention et 
qui ne présente aucune analogie avec le cas d’exception trés intéressant 
que vient de nous communiquer M. Delbet. Je tenais simplement a pré- 
senter ces quelques remarques pour défendre contre des reproches injus- 
tifiés Phystérectomie subtotale dont je reste partisan convaincu. 

M. BorrEL. J'ai vu relativement assez souvent dans les piéces gynécolo- 
giques que j'ai pu examiner des fibromes volumineux et indemnes de 
dégénérescences malignes mais qu'accompagnaient de minuscules noyaux 
cancéreux de l’utérus et je serais heureux de savoir ce que pensent de ces 
cas et de leur fréquence les gynécologistes ayant pu faire & ce sujet des 
observations beaucoup plus nombreuses que les miennes. 

M. Pozzi. Comme on peut admettre qu’a partir d'un certain Age ily a 
peut-étre un quart de toutes les femmes qui sont atteintes de fibromes, 
cliniquement constatés ou non, il n’y a rien de trop surprenant a ce que le 
cancer de l’utérus, autre affection d’une grande fréquence, puisse coincider 
souvent avec les fibromes et il est particuliérement difficile de décider s’il 
n’y a la plus qu'une simple coincidence, qu'un simple parallélisme des 
deux affections sur le méme sujet. 

M. Devbet. M. Ménétrier a rappelé les observations de Richelot. Mais 
dans les faits de cet auteur et dans un certain nombre de cas similaires il 
s’agit toujours de néoplasmes du col utérin. Or, dans le cas que je viens de 
relater il importe de remarquer qu'il n’existait plus de col. J’en arrive 
maintenant 4 I'hypothése formulée par M. Landouzy. Et dans cette hypo- 
thése je me demande vainement qu'elle aurait pu étre l’ordre suivi par la 
propagation cancéreuse qui n’aurait guére pu emprunter 1a ni la voie 
lymphatique ni la voie sanguine. 

M. Lanpouzy. Cela dépend de la topographie des lésions et de l’empla- 
cement des deux premiers fibromes auxquels il n’est pas non plusillégitime 
de penser. 

M. DELbeET. J'ai vu moi-méme les trois corps fibreux qui étaient macros- 
copiquement les plus honnétes du monde. Ils étaient cavitaires et l’on 
pourrait donc a la rigueur penser 4 la possibilité d'une greffe cancéreuse 
sur le vagin, mais pour sa réalisalion il ett fallu l’existence d’une ulcéra- 
tion et il n’y en avait pas la moindre trace. 

Pour ce qui est des cicatrices du col dont je parlais dans ma communica- 
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tion je conclurai simplement qu’il y aurait intérét dans un assez grand 
nombre de cas a procéder avec soin 4 leur réfection chirurgicale. 

M. BoucnarD. Pour en revenir un instant aux lésions précancéreuses, il 
m’a souvent semblé, au cours de mes observations cliniques, que la 
syphilis était un facteur favorisant nettement l’apparition du cancer et en 
particulier pour certaines zones du tractus digestif telles que la bouche,’ 
la langue, l’cesophage, le rectum, etc., et je me demande si dans des cas de 
ce genre ce sont les lésions syphilitiques des organes en question qui 
doivent étre considérées comme une sorte d’étape précancéreuse ou bien si 
la syphilis agit directement par elle-méme et exerce une influence spéciale. 
C’est 14 une question sur laquelle je serais heureux, messieurs, de connaitre 
votre avis. 

M. J. DarieR. On a bien souvent fait remarquer la fréquence du cancer 
chez les syphilitiques et il est une chose certaine c’est que les cancers 
buccaux en particulier sont infiniment plus fréquents chez eux que chez 
les non-spécifiques. Pour les cancers des organes internes la relation me 
semble moins nettement établie et je reste encore dans le doute. En ce qui 
concerne les lésions syphilitiques elles-mémes leur influence me parait dif- 
ficile a établir. Si en effet elle existait, le cancer devrait naitre plus sou- 
vent qu’il ne le fait en réalité sur ces lésions et entre autres sur les 
syphilides. Or il apparait bien plus fréquemment sur le lupus vrai que 
sur les syphilides lupiformes par exemple. Pour ma part je suis assez dis- 
posé & admettre que l’intermédiaire des lésions leucoplasiques est ici un 
facteur nécessaire. 

M. BorreEL. Chez les souris atteintes de tumeurs spontanées la fréquence 
des spirilloses est extréme et on trouve presque constamment chez ces 
animaux des spirilles dans le sang durant toute leur vie. Il n’est pas 
impossible qu’il y ait de par ce fait simplement production d’une porte 
@entrée durable créée par le passage incessant d’innombrables spirilles 
travers tous les tissus de l'économie. Gaylord qui a fait 4 ce sujet et aprés 
moi les mémes constatations a voulu faire des spirilles l'agent du cancer ce 
en quoi il s’est trop avancé. J’ai d’ailleurs entrepris sur ce point des expé- 
riences de longue haleine et je garde a l'Institut Pasteur un lot de 500 souris 
spirillées en observation. Nous verrons d'ici 4 quelques années s'il se déve- 
loppera chez elles ou dans leur descendance des tumeurs malignes. 

M. DELBET. Je ne puis également qu’infirmer l’hypothése de Gaylord, Et les 
recherches que j'ai entreprises 4 ce sujet avec l’aide de mon éléve ct 
ami Fouquet ont été toutes négatives. 

M. BoucnarD. Je remercie M. Darier et M. Borrel de leurs intéressantes 
explications. Peut-étre devons-nous en effet considérer, comme le dit 
M. Borrel, que le spirille ouvre plus largement la porte d’entrée au cancer. 
Quoi qu’il en soit c’est 14 un sujet quiappelle de nouvelles recherches. 
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Tumeur de Grawitz et carcinome hypernéphroide du rein. 


Par A. Herrenschmidt. 


La question des tumeurs rénales 4 cellules claires est toujours 
d’actualité; mais le courant d’opinion sur leur nature suprarénale 
semble ne plus étre aussi unanime. L’enthousiasme qui avait suivi 
la démonstration de Grawitz (prouvant la nature surrénale de cer- 
taines tumeurs du rein) et grace auquel on en était arrivé 4 rattacher 
aux hypernéphromes pour ainsi dire toutes les tumeurs rénales 
composées de cellules transparentes plus ou moins chargées de 
graisse, parait faire place & une facon de voir moins exclusive, qui 
s'efforce de dégager ce qui appartient réellement aux tumeurs d’ori- 
gine surrénale de ce qui revient aux carcinomes autochtones du 
rein. 

Parmi les auteurs qui s’élévent contre l'abus de ’hypernéphrome 
du rein nous citerons principalement Stoerk qui a consacré a cette 
campagne un article récent dans Ziegler’s Beitrdge fir patholo- 
gische Anatomie, Bd. 42, 1908. Sans vouloir prendre dans ce débat 
une position que nous ne saurions défendre utilement, notre maté- 
riel n’étant pas assez nombreux, nous pouvons cependant aujour- 
d@hui apporter 4 ]’Association deux cas qui nous paraissent instruc- 
tifs. Tous deux nous ont été transmis directement de la salle d’opé- 
ration par M. le Dr Routier que nous sommes heureux de pouvoir 
remercier ici encore de nous confier si aimablement l’examen de ses 
piéces opératoires. Les deux piéces sont montées dans le liquide de 
Kaiserling. Elles sont représentées schématiquement dans la figure 1. 
L’une, un hypernéphrome a déja été de notre part l'objet d’une 
communication 4 la Société anatomique'; l’autre est un carcinome 
autochtone encore inédit. 

L’intérét que nous leur avons trouvé réside dans la démonstration 
qu’ils fournissent de la facilité avec laquelle on peut commettre 

1. Nous ne répéterons pas ici ce que nous avons écrit dans le Bull. de la Soc. 
Anat., nov. 1906. Sur le diagnostic de cette tumeur avec: lipomes, adénomes 


épithéliomes a cellules claires, carcinomes et sarcomes alvéolaires. Nous 
n’aborderons pas non plus le diagnostic avec les endothéliomes et périthéliomes. 
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entre ces variétés de néoplasmes rénaux une erreur de diagnostic 
histologique. Tous deux sont des cancers alvéolaires a cellules 
claires, chargés de graisse et de glycogéne; les faibles différences 
architecturales entre l’un et l’autre auraient été légitimement attri- 
buables & des sous-variétés qui sont d’ailleurs décrites; nous étions 
sur le point de classer la tumeur II également « hypernéphrome », 
quand les derniéres préparations nous ont offert des images d’épi- 
thélioma tubulé et papillaire, 4 notre avis inexplicables dans une 
tumeur suprarénale. 


Etude comparative des deux lumeurs. 


4° Cliniquement la tumeur I, Vhypernéphrome, était connue de la 
malade, une femme de quarante et un ans, depuis deux ans. Elle ne 
s’inquiéta de cette grosseur dans le flanc droit que du jour od elle [it une 
hématurie accompagnée de coliques néphrétiques. Elle vint aussitot a 
Necker. Néphrectomie. Guérison. 

La tumeur II, le carcinome du rein, occasionnait au malade, agé de 


Fig. 1. — Schéma de l’aspect macroscopique des deux tumeurs rénales. 1, surface de coupe 
bigarrée, teintes fond sii. breux nodules de coloration différente sur la tranche. 1, 
limite tranchée ; I, limite flottante vis-a-vis du parenchyme rénal. 


soixante trois ans, des douleurs dans l’aine depuis trois mois. Constipa- 
tion opinidtre. Rien dans les urines. Tumeur trés mobile dans le flanc 
gauche. A l’opération on constata que la tumeur, rétrocdlique, faisait 
corps avec le rein. Néphrectomie. Mort aprés trente-six heures d’anurie. 
2° Macroscopiquement la tumeur I est sphérique, de onze centimétres de 
diamétre, encapsulée. Elle occupe la plus grande partie de la convexité du 
rein et une portion de ses faces; les péles émergent de chaque coté de la 
tumeur, réunis seulement par une mince bande de tissu rénal appartenant 
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au bord concave et comprenant le hile. Sur la tranche, la tumeur, molle, 
apparait bigarrée, constituée par des zones enchevétrées grises, hémorra- 
giques, jaune soufre ou hyalines. La capsule a une épaisseur de deux 
millimétres en moyenne et enveloppe la tumeur étroitement, aussi dans sa 
portion intrarénale. Le rein mesure douze centimétres d’un pole l'autre, 
mais n’exisle plus fonctionnellement que pour un tiers 4 peu prés de sa 
masse. 


La tumeur II est ovoide, bosselée, appendue & l’extrémité inférieure 


Fig. 2. — Hypernéphrome du rein. Grandes cellules claires chargées de graisse logées dans un 
stroma alvéolaire constitué presque uniquement par des capillaires sanguins. 


d'un rein scléreux qui mesure huit centimétres de long; la tumeur sept 
centimétres. Elle n’est pas aussi nettement limitée de la substance rénale 
que la tumeur I, et se compose de nombreux nodules arrondis gris jaunes, 
blanchatres ou hémorragiques et séparés par des cloisons conjonctives. 

3° Au microscope la tumeur I se présente avec l’aspect suivant : dans un 
stroma réticulé trés délicat, composé presque exclusivement de capillaires 
sanguins sont logés, comme dans des alvéoles, des groupes de grandes 
cellules claires. En certains points les capillaires dilatés et ’hémorragie 
qui s’est produite alentour leur constitue une grosse gaine, plus ou moins 
organisée, qui alourdit le systeme de soutien et forme de fortes travées. 
Ailleurs le sang extravasé s’est infiltré en nappe diffuse entre les cellules 
disloquées des groupes alvéolaires. Ces alvéoles sont en général de torme 
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arrondie et toujours occupés par des nids ou boyaux cellulaires pleins. 
Nous n’avons rencontré nulle part le moindre indice d'une formation cana- 
liculée ni d’un pli papillaire & axe vasculaire. 

Ces cellules néoplasiques elles-mémes sont tassées les unes sur les 
autres, tres grandes (20-30 2), polygonales et plus ou moins transparentes. 
Leur degré de transparence est dd a leur surcharge graisseuse d’impor- 
tance inégale d’oa un vague aspect de damier. Dans les coupes faites par 


Fig. 3. — Carcinome hypernéphroide du rein. Cellules claires de taille moyenne chargées 
de graisse et logées dans un stroma alvéolaire fibre-zapillaire. 


eongélation et colorées par le sudan, le méme aspect apparait en positif et 
Yon apergoit dans beaucoup de cellules, pas dans toutes, une infinité de 
gouttelettes orangées depuis l'impalpable jusqu’a de grosses gouttes 
eapables de déplacer le noyau, inégalement répandues dans les cellules, 
mais toujours plus abondantes au contact des capillaires du stroma et au 
contact du noyau. — Les noyaux sont de taille et de forme variable, le 
plus souvent arrondis, quelquefois bourgeonnants, multiples; ils sont 
centraux et prennent bien la couleur. Il y a peu de mitoses. Tel est 
Vaspect de la plus grande étendue des coupes. Il existe cependant des 
endroits ot les cellules, tout en conservant les caractéres ci-indiqués, au 
lieu d’étre disposées en nids arrondis se présentent sous forme de tubes 
pleins, bien paralléles, de calibre égal sur une grande longueur et appuyés 
directement sur de fins trabécules vasculaires. A part la plus grande taille 
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des cellules et leur noyau moins régulier, on croirait avoir sous les yeux 
la zone fasciculée de la corticale d'une surrénale. (Voir fig. 2.) 

Dans l’intérieur de la tumeur nous n’avons pas trouvé de foyers de 
nécrose. Les zones hyalines étaient formées de tissu myxoide. Rien d’inté- 
ressant dans la capsule que nous n’avons nulle part vue envahie. 

Au microscope la tumeur II apparait avec une structure également alvéo- 
laire, mais les alvéoles sont plus petits, le réticulum de soutien n’est pas 
uniquement capillaire, il y a une gaine conjonctive autour des vaisseaux 
et par-ci par-la des travées assez fortes. Les cellules, polygonales, sont 


Fig. 4. — Zone hypernéphroide ; architecture alvéolaire ; alvéoles pleins de cellules polymorphes 
de taille moyenne, les unes claires, les autres granuleuees. 


tassées dans les cavités alvéolaires; elles sont claires ou légerement granu- 
leuses, de taille variable, et renferment un seul noyau. On trouve encore 
des hémorragies interstitielles, ou alvéolaires, quelques zones de dégéné- 
rescence granuleuse. — Aucun des alvéoles n’est creusé d’une cavité et il 
n’y 4 aucune végétalion sur axe capillaire. (Voir fig. 3 et 4.) 

La tumeur pouvait donc étre interprétée comme hypernéphrome malin 
atypique, surtout élant donné la teneur en graisse des cellules, mise en 
évidence par le sudan III. 

L’ensemble ne nous donnait pas cependant l’impression du cas n° I et 
des tumeurs suprarénales que nous avions vues jusqu’a ce jour. Bien que 
conscient de descriptions d'hypernéphromes a petites cellulesclaires, & 
stroma plus dense et a type infiltrant plus qu’alvéolaire, il nous fallait la 


| 
j 
| 
| 
| 
| | 
| 


BULLETIN DE L’ASSOCIATION FRANGAISE 


84 


Fig. 5. — Zone de passage entre un territoire hypernéphroide et un territoire épithéliomaleux 


tubulé et papillaire. 


— Zone ne renfermant plus que des formations aulochtones creuses et papillaires. 
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preuve que notre tumeur était bien de nature surrénale; et c'est dans 
Vespoir de tomber sur un point typique que nous avons & nouveau prélevé 
dans la piéce. Or nous avons trouvé la preuve, mais non celle que nous 
attendions; au lieu de formations cortico-suprarénales typiques nous avons 
découvert des formations tubulées creuses et papilliféres en continuation 
directe avec le type alvéolaire de la tumeur. La figure 5 reproduit une 


zone de passage, la figure 6 un point franchement néphro-épithéliomateux 
de notre tumeur II, 


Que fallait-il conclure de ce qui précéde? — a) qu’aucun caractére 
macroscopique n’a de valeur diagnostique; 6) qu’en présence d’un 
carcinome purement alvéolaire plein ou infiltré du rein il est impru- 
dent de faire un diagnostic d'origine; c) que ce dernier ne peut étre 
valable que s’il est basé sur Ja présence dans la méme piéce ou dans 
une métastase de proliférations typiques. — Nous ne connaissons 
pas de cas ow la coexistence d’épithélioma et d’hypernéphrome dans 
le méme rein ait été constatée, ni aucune observation de métastase 
d'une tumeur de la capsule surrénale dans une tumeur du rein. 
Quant 4 l’examen chimique de la graisse de ces tumeurs, nous y 
reviendrons tout l'heure. 

Passons d’abord une revue critique rapide des points principaux 
dans Vhistoire des tumeurs épithéliales malignes du rein : 

Age. — Il est établi que les hypernéphromes du rein, quoique 
issus d'une malformation congénitale, ne se manifestent, comme la 
plupart des autres tumeurs, qu’a partir de l’'Age moyen de la vie. 

Fréquence. — Neuhiuser ' estime que sur 103 tumeurs du rein ilya 
69 hypernéphromes. La plupart des auteurs les considérent comme 
plus communs que tout autre néoplasme du rein. Stoerk® est aprés 
Sudek d’une opinion inverse : ’hypernéphrome est l’exception, non 
la régle. 

Nombre. — L’hypernéphrome serait unique, tandis que les adé- 
nomes ont été trouvés souvent multiples et bilatéraux. 

Volume. — ll varie dans les plus larges proportions; la tumeur 
autochtone est souvent plus petite que la tumeur hétérotopique. 

Situation. — On s’accorde 4 l’admettre en général superficieile 
pour l‘hypernéphrome, capsulaire ou sous-capsulaire. Mais elle se 
rencontre aussi profondément entre deux lobules du rein, entre deux 


1. Neuhauser, Arch. fiir hlin. Chirurgie, Bd. 19. 
2. Loe. cit. 
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colonnes de Bertin (Grawitz), aux extrémités de l’organe (Tédenat'), 
comme au voisinage de son équateur (Stoerk). Les adéno-épithé- 
liomes peuvent naitre naturellement dans toute |’étendue du paren- 
chyme. 

Capsule. — L’hypernéphrome est longtemps bien encapsulé; 
ladénome du rein est également nettement limité. Cependant en cas 
de transformation maligne la tumeur autochtone semble rompre ses 
limites plus vite que lhypernéphrome qui, on le sait, peut faire des 
métastases éloignées, alors qu'il est impossible de constater une 
effraction de sa capsule. 

Tranche de coupe. — On y voit des formations nodulaires plus ou 
moins molles suivant la proportion du stroma, grises, blanc mat, 
jaunes, brunes ou hémorragiques. Cet aspect se trouve dans les 
hypernéphromes comme dans les carcinomes du rein. Dans les _uns 
comme dans les autres, au lieu de nodules on peut voir une surface 
ou les différentes teintes sont plus ou moins fondues : le nodule est 
alors unique et gros ou bien la tumeur est infiltrante. 

Parenchyme vénal. — Si dans ce qui subsiste de parenchyme rénal 
on reconnait de la cirrhose, on aurait plus vraisemblablement 
affaire & une tumeur autochtone (Sabourin, Rathery); si le rein 
parait sain, 4 une tumeur hétérotopique. 

Aucun de ces caractéres ne fournit une indication sérieuse ni dans 
un sens ni dans l’autre : voyons les particularités histologiques. 

‘Larchitecture générale Aun carcinome alvéolaire, c’est-a-dire la 
forme, la structure du squelette fibro-vasculaire, ne pourra certai- 
nement pas apporter un indice sar. Il est entendu que lhyperné- 
phrome posséde un stroma réticulé trés délicat formé de capillaires 
sur l’endothélium desquels s’appuient directement les cellules néo- 
plasiques; le stroma du carcinome rénal alvéolaire est plus lourd; 
les capillaires y deviennent parfois des vaisseaux et sont doublés par 
du tissu conjonctif. Mais ces faits s'appliquent a la généralité des 
cas, et on peut trouver aussi bien des bypernéphromes malins 4 
squelette épaissi? que des carcinomes & squelette allégé. 

Les cellules qui remplissent les alvéoles n’ont pas de forme définie, 


4. Tédenat, Hypernéphromes du rein, Annales des maladies des organes génilo- 
urinaires, décembre 1907. 

2. Lecéne, Etude sur les tumeurs solides du rein, Travaur de chirurgie 
anatlomo-clinique. 
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sauf peut-étre celles de la rangée qui entre en contact avec le pour- 
tour de l’alvéole. Elles seraient de hauteur inégale dans l’hyperné- 
phrome, de hauteur égale dans le carcinome. Mais nous n’oserions 
attacher une grande importance 4 un caractére de morphologie 
cellulaire dans une tumeur atypique. Les cellules de nature surré- 
nale sont en général grandes; elles ont un noyau rond, foncé, 
quelquefois deux noyaux, elles se fusionnent méme en masses plas- 
modiales pourvues de 58 10 noyaux (Tédenat). Elles sont limitées 
par un contour net. Ces caractéres non plus n’appartiennent pas a 
lhypernéphrome exclusivement, on les y trouve seulement plus 
réguliérement que dans Je carcinome rénal. 

Contenu des cellules. — Elles sont le siége d'un gonflement hydro- 
pique et vacuolaire qui, indépendamment de la graisse, donne aux 
cellules cancéreuses cette apparence de grandes cellules claires 
(Stoerk). — Le glycogéne se rencontre dans toutes les cellules néo- 
plasiques en état de pullulation hyperactive. — La graisse, enfin, 
infiltrée sous forme de fines gouttelettes est constante dans les 
hypernéphromes ' : cependant toutes les cellules n’en sont pas 
chargées, et on reconnait couramment des zones de surcharge voi- 
sinant immédiatement avec des zones dépourvues de graisse ou & 
peu prés. — Mais l’infiltration graisseuse est aussi signalée dans 
certaines tumeurs du rein. Nous l’avons constatée dans notre 
tumeur II, autochtone. La présence de graisse mise en évidence 
histologiquement ne nous aide donc pas davantage dans le dia- 
gnostic. 

Delamare et Lecéne? ont recherché les réaclions histochimiques 
de la graisse dans 3 cas d’hypernéphromes et ils ont pu établir que 
cette graisse appartenait 4 la catégorie des lécithines. Il resterait 
alors 4 savoir si la graisse des tumeurs du parenchyme rénal 


donne ou ne donne pas les mémes réactions*. Cette question n’est 
pas tranchée. 


4. Pourtant Stoerk déclare avoir examiné plusieurs tumeurs de Grawilz 
absolument dépourvues de substances donnant les réactions de la graisse. 

2. Société de Biologie, 16 mars 1907. 

3. Kaiserling et Orgler ont montré que la graisse surrénale se distinguait de 
la graisse physiologique par sa propriété biréfringente a la lumiére polarisée. 
Lohlein de son cdté a découvert une substance biréfringente dans les reins 
néphritiques et Stoerk l’a retrouvée dans toute une série de tumeurs épithéliales, 
mais particulitrement du rein. La graisse des tumeurs suprarénales comme 
celle des tumeurs du rein serait donc, d’apres ces auteurs, une substance 
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L’adrénaline' qui a pu étre extraite d'une tumeur suprarénale ne 
se retrouverait sans doute pas dans les tumeurs propres du rein. 
Encore semble-t-il probable qu’il s’agissait d’une tumeur surrénale 
typique qui n’avait pas perdu entiérement les propriétés fonction- 
nelles spécifiques de son épithélium d’origine, ce qui n’est plus le 
fait des épithéliums glandulaires, méme les plus spécialisés, lors- 
quwils végétent en tumeurs malignes. 

Que reste-t-il alors (jusqu’au jour ot un diagnostic chimique ou 
physique sera possible par les réactions de la graisse ou pseudo- 
graisse) pour établir que telle tumeur 4 cellules claires du rein, 
alvéolaire ou infiltrée, procéde d’une inclusion surrénale ou bien du 
parenchyme du rein? Rien que des présomptions, si la tumeur offre 
partout cette méme structure. 

L’encapsulation solide de la tumeur, la délicatesse du réticulum 
de soutien, la grande taille des cellules et une infiltration de graisse 
considérable, seront des signes en faveur d’une origine suprarénale. 
Mais, et c’est 14 notre conclusion, seule la découverte d’une forma- 
tion typique rénale ou surrénale reliée 4 la tumeur atypique par des 
formes architecturales de transition pourra décider du diagnostic 
dans un sens ou dans l’autre. C’est par ce moyen que nous avons 
reconnu indiscutablement dans notre tumeur I un hypernéphrome, 
dans notre tumeur II un carcinome autochtone quoique d’apparence 
hypernéphroide. Le carcinome hypernéphroide est considéré comme 
une rareté, 4 tort croyons-nous; car nous sommes persuadé que 
si sur chaque piéce les investigations histologiques étaient trés 
multipliées et trés complétes, on verrait augmenter beaucoup le 
nombre des carcinomes hypernéphroides aux dépens des tumeurs 
de Grawitz. 


adipoide, non une graisse véritable. Pourtant Stoerk croit pouvoir les distinguer 
Pune de l'autre : la substance biréfringente de la corticale surrénale et des 
tumeurs suprarénales serait caractérisée par sa teneur en phosphore et en azote, 
celle des épithéliums du rein scléreux et des tumeurs epithéliales ne contiendrait 
ni phosphore ni azote. 

1, Grosheintz, Die Hypernephrome der Niere, Zeitschrift fiir Urologie, 1908, 
B. I, p. 589. « Enfin nous bergons l’espoir que par la mise en évidence de 
Yadrénaline dans les hypernéphromes, la question de leur origine pourra étre 
tranchée catégoriquement. » 
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NOTE ADDITIONNELLE 


Nous avons écrit plus haut qu'une tumeur hypernéphroide du 
rein comprenant des formations adéno-carcinomateuses creuses ne 
pouvait pas avoir pour point de départ une inclusion surrénale. Les 
traités d’histologie ne mentionnent pas de cavités glanduloides dans 
la surrénale et les traités d’anatomie pathologique n’en décrivent 
pas dans les hyperplasies et néoplasies de cet organe. Pourtant des 
formations glanduloides avaient été signalées depuis longtemps 
dans des articles isolés par quelques auteurs; mais la question 
semblait devoir en rester 1a, des raretés, peut-étre seulement des 
apparences, ne pouvant en aucune facgon déterminer un type histolo- 
gique ou histopathologique. 

Or tout récemment dans la Berliner klinische Wochenschrift 
n° 35 du 31 aoit 1908, le professeur Askanazy, s’élevant contre un 
article du professeur Stoerk paru dans le n° 16 de ce journal (Histo- 
logie der Nebennierenrinde), cherche 4 démontrer qu’il peut se 
trouver dans le tissu cortical surrénal des cavités glanduloides, sans 
tunique propre il est vrai, mais impossibles 4 méconnaitre et qui ne 
représentent ni des voies jymphatiques distendues, ni le produit 
d'une fonte cellulaire, ni des pseudo-cavités par sérorragie (ni une 
inclusion rénale aberrante), ni des artifices de préparation, mais qui 
représentent une modalité exceptionnelle du développement des 
éléments cortico-surrénaux. Il cite des exemples personnels et 
opinion conforme de quelques histologistes, Marchand, Ambrosius, 
von Ebner. — A cela Stoerk réplique dans le n° suivant du méme 
journal en rappelant Jes interprétations qu’ont données Kolliker 
(pseudo-cavité contenant des éléments conjonctifs), Stilling (cavité 
en communication avec les voies lymphatiques), et lui-méme (extra- 
vasations de sang) de ces formations cavitaires, et il fait remarquer 
qu’au dire d’Askanazy méme ces formations glanduloides sont dans 
la surrénale d’une extraordinaire rareté, alors que dans Ja tumeur 
de Grawitz elles seraient la régle. 

Ce débat histologique ne semble pas devoir trancher encore la 
question des formations creuses dans la surrénale humaine. II en 
ressort néanmoins que si on admet l’existence de cavités glandu- 
loides vraies, elles sont tout 4 fait exceptionnelles dans la surré- 
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nale, et sont 4 plus forte raison prodigieusement rares dans les 
inclusions, déja exceptionnelles, de tissu cortico-surrénal dans un 
autre organe et dans les tumeurs hélérotopiques qui en dérivent. 

Les hypernéphromes restent donc pour nous des tumeurs de 
structure cellulaire compacte. Déja nous demandions, au cours de 
cet article, aux tumeurs rénales hypernéphroides alvéolaires et 
solides de donner la preuve de leur origine par des formes de 
passage, dans la pensée que beaucoup d’entre elles dérivent en 
réalité du rein et non d’une inclusion surrénale. Quant aux tumeurs 
alvéolo-tubulées creuses, elles représentent pour nous des proliféra- 
tions étrangéres au tissu surrénal; car méme en adoptant les vues 
d’Askanazy, une tumeur de Grawitz avec des formations alvéolo- 
tubulées creuses serait un fait si rare qu’on ne pourrait guére 
(méme en ayant un matériel opératoire et nécropsique considérable 
& sa disposition) espérer le rencontrer plusieurs fois dans sa 
carriére, alors que constamment nous en voyons décrire de sem- 
blables sous le titre d’hypernéphrome du rein. 


M. LE PRESIDENT. La question mise 4 l’ordre du jour de la pro- 
chaine séance publique sera celle de l’hérédité du cancer, 


Cette séance aura lieu le lundi 16 novembre a 5 heures, a la 
Faculté de Médecine (Foyer des Professeurs). 


La séance publique est levée 4 six heures et demie, l’Association 
se réunissant en comité secret. 


Le Secrétaire des Séances : 
R. LEpDoux-LEBARD. 


Le gérant du Bulletin, 
R. LISBONNE 


Coulommiers. — Imp. Paut BRODARD. 
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